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Stort tack for ert bidrag till studien *Paverkan av stress pa blodtryck och njurfunktion hos friska
hundar’. Denna studie har genomforts som en del av ett stort EU-finansierat projekt,
’Identifiering av den genetiska bakgrunden till variationer i blodtryck, blodfetter och blodsocker
hos friska hundar’.

Bakgrund

| EU-projektet undersoks den arftliga bakgrunden till flera sjukdomar som drabbar bade
manniska och hund. Hogt blodtryck &r en folkhalsosjukdom och forédndringar i blodfetter och
amnesomsattning ar vanliga orsaker till ohélsa. Forhoppningen &r att vi genom att lara oss mer
om blodtryck och &mnesomsattning hos hund ocksa battre kommer att forstd manniskan. Darmed
kan diagnostik och behandling av bade hundar och méanniskor forbattras.

Blodtrycket varierar med aktivitet och paverkas av stress. Vid stresspaslag okar frisattningen av
flera olika hormoner i kroppen och olika organsystem paverkas sasom hjartkarlsystemet,
lungorna och gastrointestinal-kanalen. 1 denna studie ville vi &ven undersoka stressens eventuella
paverkan pa njurfunktionen hos hundar. Malséttningen var att undersoka blodtryck och
hjartfrekvens under olika kliniska situationer, att mata koncentrationen av stress-hormoner samt
att underséka om njurarnas filtrations- och koncentrationsmekanismer paverkas under klinisk
undersokning hos friska hundar av olika raser. Stress-hormoner samt de olika njurvariablerna har
analyserats i urinprover. Tidigare analysmetoder for dessa &mnen har varit omsténdliga och dyra
som HPLC (high pressure liquid chromatography) alternativt inneburit hantering av radioaktiva
amnen; RIA (radioimmunoassay). Vi har dérfor i denna studie utvérderat nya ELISA-metoder for
flertalet av analyserna.
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Forberedelse infor undersokningen

Hundéagarna tog urinprov fran sina hundar hemma pa morgonen innan undersékningen, samt
omedelbart efter undersokningen. Urinproven frystes ned och forvarades i -80°C fram till analys.
For att morgonprovet verkligen skulle bli ett kontrollprov (dvs tas fran en sa ostressad hund som
mojligt) instruerades hundégarna att trana hundarna att kissa i ett uppsamlingskarl nagra dagar
innan undersokningen. Hundarna tranades dven i att ha ett elastiskt band runt brostkorgen (infor
pulsméatningen) samt en manschett runt svansroten (infor blodtrycks-métningen). Pa
undersokningsdagen fastades hundarna och vattenskalen togs bort ki 7.

Undersokning

Efter att hunden och hundagaren anlant till kliniken cirka kI 10 férsags hundarna med en s.k.
Polarmétare (Polar Electro Oy, Finland), vilket ar en pulsméatare som fasts runt hundens
brostkorg och som kontinuerligt sparar pulsfrekvensen elektroniskt. Efter att hunden fatt vanja
sig vid miljon i undersokningsrummet en stund startade blodtrycksmatningen. Den utfordes pa
stadende hund med en manschett som fastes runt hundens svansrot (Vet HDO Memo-diagnostic
SN1908, Germany) under fyra olika situationer:

1) standardsituation med bade veterinar och hundagare i rummet

2) darefter hundédgaren sjalv sedan veterindren lamnat rummet

3) darefter veterindren ensam direkt efter att hundégaren lamnat rummet

4) slutligen veterindren ensam medan hunden lyssnade till en pipleksak

For att sakerstalla att hundarna var friska gjordes darefter ocksa en klinisk undersokning, EKG,
ultraljudsundersokning av hjértat samt standard blod- och urinprovsanalyser. Dessutom vagdes
hundarna efter att hund och &gare fatt ga till en vag ute i korridoren. Efter att alla matningar
avslutats fick dgaren ta ett nytt urinprov fran sin hund utanfor kliniken, cirka kl 12. Sammanlagt
har 46 labradorer, 35 Cavalier King Charles spaniels, 16 taxar och 15 boxrar undersokts i
Sverige.

Urinanalyser

Urinens densitet mattes i farsk urin med en elektronisk refraktometer validerad for hundurin
(Atago Pocket Refractometer PAL-USG (DOG), Atago Co.,Ltd, Japan). Alla frysta urinprover
analyserades i batcher av var biomedicinska analytiker efter validering av ELISA-metoderna for
hund i vart laboratorium. For samtliga variabler gjordes jamforelser mellan morgon-urinprovet
och provet taget efter undersokningen.

Resultat
Blodtryck och puls

Det genomsnittliga blodtrycket for alla hundar i standardsituationen (med bade veterinar och
hundégare i rummet) var 139/71 mmHg (systoliskt/diastoliskt tryck), vilket stimmer val med
tidigare publicerade resultat pa friska hundar. Nar vi jamforde de olika situationerna med
varandra visade det sig att blodtrycket var hogre nar veterindren var ensam med hunden i
rummet, jAmfort med ndr dgaren var med. Det genomsnittliga trycket holl sig inom
referensvarden i alla situationer, men variationen mellan hundarna var stor med enstaka
blodtrycksvarden upp till 180/109 mmHg i standard-situationen och 200/141 mmHg i situationen
da veterinaren var ensam med hunden i rummet. Aven laga varden s&gs hos vissa hundar med
systoliska tryck ned till 105 mmHg och distoliska ned till 40 mmHg i flera situationer. Vid
jamforelse mellan raserna sags inga skillnader i systoliskt tryck. Det diastoliska trycket var hogre
hos taxar &n labradorer.
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Aven pulsen skiljde sig mellan raserna, med hogre puls hos Cavalier King Charles spaniels an
Ovriga raser under en stor del av undersokningen. Vid jamforelse mellan situationerna var pulsen
hogst da veterinaren var ensam med hunden under blodtrycksmatningen samt nar hunden gick till
vagen med sin &gare for att mata kroppsvikten. Lagst var pulsen nar hunden lag ned pa sidan vid
EKG-undersokningen. Medelpulsen for alla hundar i standardsituationen var 105 slag/min, men
den varierade mellan 53 och 172 slag/min.

Stresshormoner

For att korrigera for urinflodet undersoktes koncentrationen av stresshormonerna i forhallande
till kreatinin-koncentrationen. Adrenalin/kreatinin och noradrenalin/kreatinin-kvoterna dkade
markant i provet taget efter undersokningen jamfért med morgonprovet hos alla hundar. Bada
kvoterna tkade mest hos Cavalier King Charles spaniel och tax, och minst hos labradorerna.
Aven kortisol/kreatinin-kvoten steg signifikant i provet taget efter undersékningen hos alla
hundar, vilket tyder pa att undersokningen upplevdes som stressande eller upphetsande for
hundarna. ELISA-metoderna for alla stress-hormoner validerades i vart laboratorium innan
analys och fungerade val.

Markorer for njurfunktion

Urindensiteten var inom referensvérde bade innan och efter undersokningen. Men trots att
hundarna inte haft tillgang till vatten, och borde koncentrera sin urin, var densiteten lagre efter
undersokningen jamfért med morgonprovet. Mojliga forklaringar &r att den upplevda stressen vid
undersokningarna gett upphov till hogre blodtryck i de afferenta arteriolerna, dvs de kérl som
leder till glomeruli dar filtrationen &ger rum i njurarna, och darmed en 6kad filtrationshastighet.
En annan majlighet ar att njurarnas koncentrationsformaga skulle paverkas av stressen. For att
undersoka dessa mekanismer analyserades kreatinin, en nedbrytningsprodukt fran kroppens
muskelmetabolism som utsondras med urinen och &r en vedertagen markor for njurarnas
filtrationsformaga. En nackdel med kreatinin &r att resultaten kan paverkas av flera faktorer,
bland annat individens muskelmassa. Vi valde darfor att &ven analysera en annan
filtrationsmarkor, cystatin-C, som &r oberoende av individens muskelmassa och darfér anvands
alltmer pa humansidan. Bade kreatinin och cystatin-C ¢kade signifikant efter undersokningen,
vilket tyder pa en okad filtration. For att utvardera njurarnas koncentrationsformaga analyserade
vi ADH (antidiuretiskt hormon) samt aquaporin-2, dvs de vattenkanaler som aktiveras av ADH,
nar kroppen behdver spara pa vatten och urinen ska koncentreras. Vi hittade en ny ELISA-metod
for aquaporin-2 som vi tog hem fran Kina, Denna ELISA samt ELISAn fér ADH validerades
darefter for hundurin. Analyserna fungerade véal och resultaten visade att njurarna arbetade for att
koncentrera urinen, men att koncentrationsmekanismerna inte paverkades av undersokningen.
Var slutsats blev darfor att stress-paverkan ledde till ckad filtration, vilket gav upphov till den
sénkta densiteten efter undersokningen.

Hemmatningar

For att fa en uppfattning av hur mycket klinikmiljon paverkar resultaten upprepades
blodtrycksmatningen i de fyra situationerna pa 13 av labradorerna i deras hem. Urinprover togs
innan och efter undersokningen och analyserades avseende adrenalin och noradrenalin. Varken
blodtryck eller puls skiljde sig mellan klinik och hemmilj6, medan adrenalin/kreatinin kvoten var
lagre efter undersokning hemma an efter undersokning pa klinik. Resultaten av hemmaétningarna
bor tolkas med forsiktighet eftersom antalet hundar var litet och bara gjordes pa labradorer, dvs
den ras som visade sig ha lagst blodtryck, puls och stresshormon-koncentration pa kliniken.
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Muntlig och skriftlig redovisning av resultat

Resultat har presenterats muntligt pa tva internationella vetenskapliga kongresser (21st European
College of Veterinary Internal Medicine (ECVIM-CA) Congress, Seville, Spain, September
2011) och 30th American College of Veterinary Internal Medicine Congress (ACVIM), New
Orleans, LA, USA June 2012).

En vetenskaplig publikation ar inskickad till en internationell tidskrift och genomgar just referee-
granskning. Ytterligare en publikation haller pa att skrivas.

Tva examensarbeten har publicerats:

e Blodtryck och hjartfrekvens hos friska hundar under olika situationer i klinik- och
hemmiljo av Lisa Dahl http://epsilon.slu.se ISSN 1652-8697 Examensarbete 2011:14

e Hjartfrekvens och hjartfrekvensvariabilitet hos friska hundar — en jamforelse mellan olika
raser och kliniska situationer av Anna Westlindh http://epsilon.slu.se ISSN 1652-8697
Examensarbete 2011:5

Sammanfattning och slutsatser

Resultaten visar att upphetsning eller stress i samband med veterinarundersékning pa en klinik
kan paverka bade blodtryck och puls pa friska hundar. Enstaka hundar hade mycket hdga
blodtrycksvarden trots att alla undersokningsresultat visade att de var friska, vilket visar pa
vikten att bedoma hundens stressniva da resultat av blodtrycksmatningar tolkas. Eftersom bade
blodtryck och puls steg da djurdagaren lamnade rummet, rekommenderar vi att djuragaren
narvarar vid blodtrycksmatning pa klinik och att matningen sker under sa lugna férhallanden som
mojligt.

Labradorerna hade lagre diastoliskt blodtryck, lagre puls och l&gre koncentration av adrenalin
och noradrenalin &n de andra raserna, och var ocksa den ras som betedde sig lugnast. De héga
nivaerna av stresshormoner och puls hos Cavaliererna kan mojligen vara kopplat till deras tidiga
utveckling av kronisk hjéartklaffsdegeneration. Detta &r ett intressant fynd som bor undersokas
vidare.

Utvarderingen av hundarnas njurfunktion visade att stress kan leda till 6kad filtration hos friska
hundar, medan koncentrationsmekanismerna var opaverkade. Den 6kade filtrationshastigheten
ledde sannolikt till den sankta densiteten efter undersokningen, vilket bor beaktas da matvarden
tolkas i en klinisk situation. Ett flertal nya ELISA-metoder har validerats for hund med goda
resultat, vilket kan ge underlag for kliniskt anvéndbara diagnostiska metoder.

En genanalys ar utford pa varje hund och dessa data analyseras nu av genetiker i Belgien och
sammanstalls med blodtrycksresultaten. Forhoppningsviss kommer resultaten att ge ytterligare
information om bakomliggande orsaker till variationer i blodtryck hos hundar.

Vi vill aterigen tacka for att ni mojliggjort denna studie.

Basta halsningar

Katja Hoglund, VMD, PhD, universitetslektor
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